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Bevezetés: A veszélyes környezeti ártalmak komoly következményeket okozhatnak. Célkitűzés: A szerzők citosztatikus 
kezelést végző kórházi nővérek (nők) körében folytattak gén- és immuntoxikológiai vizsgálatokat, és az eredménye-
ket kontrollcsoporthoz hasonlították. Módszer: A vizsgálatban 642, citosztatikumexponált kórházi nővér és 262 
kontrollszemély (nő) vett részt. A lymphocytákban meghatározták a kromoszómaaberrációk gyakoriságát, immunfe-
notípusát és aktiváltságát, valamint a neutrophil granulocytákban a reaktívoxigénintermedier-termelést. Eredmények: 
A citosztatikumexponáltak csoportjában 39, míg a kontrollcsoportban mindössze 3 pajzsmirigybeteggel találkoztak. 
Citosztatikumexponált pajzsmirigybetegeknél szigniﬁ kánsan gyakoribb volt a kromoszómaaberráció (3,69%), mint a 
pajzsmirigyeltérést nem mutató exponáltaknál (2,43%) és a kontrolloknál (pajzsmirigyeltérés nélküli kontrollszemé-
lyeknél 1,60%, pajzsmirigybetegeknél 1,70%), emellett szigniﬁ kánsan emelkedett a helper, csökkent a citotoxikus T-
lymphocyták és a transzferrinreceptort (CD71) expresszáló B-sejtek aránya a kontrollokhoz képest. A pajzsmirigyel-
téréssel nem rendelkező citosztatikumexponáltakhoz képest a citosztatikumexponált pajzsmirigybetegekben 
szigniﬁ kánsan csökkent a B-sejtek és a CD71-et expresszáló T-sejtek aránya, valamint a reaktívoxigénintermedier-
termelés. Következtetések: Az eredmények a pajzsmirigyeltéréseket mutató exponáltaknál fokozott gén- és immunto-
xikológiai hatásokra utalnak a pajzsmirigyeltérésekkel nem rendelkező exponáltakhoz képest is, amelyek kóroki ösz-
szefüggését jövőbeni kutatások hivatottak eldönteni. Orv. Hetil., 2015, 156(2), 60–66.
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Genetic and immune-toxicologic studies on abnormal thyroid functions 
in hospital employees exposed to cytostatic drugs  
Introduction: Environmental exposure to harmful chemicals may produce severe consequences. Aim: The aim of the 
authors was to perform geno- and immune-toxicological monitoring in female employees occupationally exposed to 
cytostatic agents in hospitals and compare the ﬁ ndings to those obtained from controls. Method: Altogether 642 
women working in hospital who were occupationally exposed to cytostatic drugs and 262 control women partici-
pated in the study. Frequency of chromosome aberrations, immune phenotype and activation of lymphocytes, and 
the production of reactive oxygen-species in neutrophil granulocytes were determined. Results: Markedly higher 
number (n=39) of thyroid alterations was observed among exposed subjects as compared to controls (n=3). In per-
sons with abnormal thyroid functions, the frequency of chromosome aberrations (3.69%) was signiﬁ cantly higher 
(3.69%) than in exposed subjects without thyroid alterations (2.43%) and in controls (1.70% and 1.60% in control 
subjects with and without thyroid alterations, respectively). Signiﬁ cantly increased ratio of helper T lymphocytes and 
decreased ratio of cytotoxic T cells and transferrin-receptor (CD71) expressing B cells were observed in exposed 
subjects having abnormal thyroid functions as compared to controls. In addition, the ratio of B cells, CD71 express-
ing T cells and production of reactive oxygen-intermediates was signiﬁ cantly decreased in exposed subjects with 
thyroid alterations in comparison to exposed subjects without thyroid alterations. Conclusions: The results indicate 
increased geno- and immune-toxic effects among exposed subjects having thyroid alterations. Further data are need-
ed to clearly establish the underlying pathophysiological mechanism of this ﬁ nding.
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Rövidítések
CA = kromoszómaaberrációk; fMLP = formil-metionil-leucil-
fenil-alanin; ROI = reaktívoxigén-intermedier; PHA = ﬁ tohe-
magglutinin; PMA = forbol-mirisztil-acetát; Th = helper 
T-lym phocyta; Tc = citotoxikus T-lymphocyta
A különböző eredetű betegségek, így a pajzsmirigy-el-
változások kockázatát is, az egyéni adottságok (genetika) 
és az életmódbeli sajátosságok mellett [1, 2, 3], főleg a 
környezeti, táplálkozási szokások [4, 5, 6, 7, 8] és esetleg 
a munkahelyi ártalmak [9, 10, 11, 12] együttesen hatá-
rozzák meg. Jól ismert tény, hogy a munkahelyi sugárex-
pozíció emeli a pajzsmirigy-megbetegedések számát [13, 
14, 15, 16], és a környezeti sugárzások már ﬁ atal korban 
megemelik a pajzsmirigydaganatok esélyét, mint az a 
csernobili katasztrófát követően Ukrajnában megtörtént 
[17]. A mikroelemek közül a jódnak, a szelénnek, de a 
D-vitaminnak is van szerepe a normális pajzsmirigymű-
ködés fenntartásában [18, 19, 20]. Az egészségi állapo-
tot meghatározó tényezők (egészségdeterminánsok) kö-
zül maga a környezet minősége az, aminek hatására a 
legtöbb betegség kialakulhat. Ennek fontossága az egész 
világon jelentősen alábecsült, mert a környezeti ártalmak 
hatásának ismerete csak nagyon kevés országban kapcso-
lódik össze hivatalosan az orvostudománnyal. A kocká-
zat kiszámításához tudni kell a kiváltó ágens toxikológiai 
jellemzőit az állatkísérletek alapján, hogy becsülni tudjuk 
a dózis–hatás összefüggéseket, az expozíciós körülmé-
nyeket, a behatolási kaput, az érintettek számát, és csak 
mindezek ismeretében jellemezhetjük magát a kockáza-
tot. Ezek kontrollját a kémiai biztonság intézményei 
 felügyelik, amelyek legújabb és a leginkább preventív 
szemléletű szervezete az Európai Unió új vegyianyag-
szabályozó rendszere, a REACH (Registration, Evalua-
tion, Authorisation and Restriction of Chemicals), ami 
arra hivatott, hogy toxikus, onkogén, teratogén vagy 
mutagén potenciállal rendelkező vegyületek ne kerülhes-
senek emberi és állati fogyasztásra [21]. Az állattenyész-
tés és a növénytermelés minősége meghatározza a kör-
nyezeti kockázatok közel 70%-át, mivel a szennyező 
anyagok legnagyobb mértékben az élelmiszerek és a víz 
útján jutnak be az élő szervezetbe.
A környezethez történő alkalmazkodást az evolúció 
évmilliók alatt alakította ki, így ezek az új, mesterséges 
anyagok nem szerepeltek a korábbi kínálatban, ezért mé-
regtelenítésük is gondot jelenthet. A vegyszerek bio-
transzformációját elsősorban a májenzimek (fázis I, II) 
[22] végzik, de alkoholos májkárosodás esetén vagy ipari 
szerves oldószerek folyamatos expozíciója kapcsán a 
 méregtelenítőkapacitás telítődhet, és a rákkeltő anyagok 
 hatása fokozottan érvényesül. A környezetszennyező 
anyagok immunreakciókat provokálhatnak és a gene-
tikai  állomány módosításával, sorozatos mutációkkal a 
daganatok kialakulását serkenthetik [23]. A rákkeltő 
vegy szerek zöme életmódbeli szokások révén jut be a 
szer vezetbe, elsősorban dohányzással, élelmiszerekkel, 
gyógyszerekkel és különböző szeszes italokkal.
A biomarkerek kutatása egyre nagyobb teret nyer a be-
tegségek megelőzésében, hiszen képesek arra, hogy a 
daganatok kialakulását megelőzően a kóros szabályozá-
sokról jelzést adjanak. Ilyenek lehetnek a vegyszerek 
okozta expozíciós biomarkerek, amelyek a vegyszer je-
lenlétét mutatják ki vérből, vizeletből vagy szövetmin-
tákból, illetve a hatás biomarkerei, amelyek molekuláris 
eltéréseket, mutációkat és/vagy adduktokat, a kromo-
szómák strukturális vagy számbeli eltéréseit, testvérkro-
matida-kicserélődést (SCE), a protoonkogének aktiváló-
dását vagy az apoptózis gátlását jelzik [24, 25, 26, 27, 
28, 29]. A modern orvostudomány már képes arra, hogy 
ezeket a jeleket mikromódszerek segítségével a minden-
napi diagnosztikában észlelje még a klinikai tünetek és 
morfológiai elváltozások megjelenése előtt és beavat-
kozzon a folyamatokba. A beavatkozás történhet a hibás 
sejtek eliminálásával, például a detoxikációs folyamatok 
 serkentésével, a szelektívapoptózis-fokozással vagy a 
DNS-repair-kapacitás stimulálásával. Az antioxidánsok 
kellő körültekintéssel alkalmazva képesek arra, hogy a 
környezeti ártalmak okozta extrém mértékű szabad-
gyök-termelést fékezzék [30]. Számos műanyagszár-
mazék, amit tárolásra vagy csomagolásra használnak az 
élelmiszeriparban, ösztrogénszerű hatással bír. Ilyen pél-
dául a biszfenol-A vagy a 4-nonylfenol, amit eredetileg 
fogamzásgátlónak szántak, majd a plasztikgyártás alap-
anyaga lett. Ezek a vegyületek aktiválják az ösztrogén-
receptorokat vagy hormonként viselkednek (hormon-
disz rupterek), így az expozíció következtében érintett 
sejtek kevésbé lesznek érzékenyek a ﬁ ziológiás ösztrogén 
hatásaival szemben [31]. A hormondiszrupterek hatnak 
az endokrin rendszer egészére, így a pajzsmirigy mű-
ködését is befolyásolják. A pajzsmirigyrák kialakulását 
számos egyéb kórállapot előzheti meg, így fokozott mű-
ködés, gyulladás, gátolt működés vagy különböző jó-
indulatú daganatos elváltozások [32].
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tottuk a legfontosabb demográﬁ ai adatokat, tisztáztuk 
az életmóddal összefüggő szokásokat (táplálkozás, do-
hányzás, alkohol), a gyógyszerek szedését, az elszenve-
dett betegségeket, műtéteket, baleseteket stb. Ennek 
adatait az 1. táblázat tartalmazza. Az anamnézis felvétele 
során külön gondot fordítottunk arra, hogy részletesen 
megismerjük a donorok munkakörülményeit, a munka-
végzés során általuk használt vegyi anyagokat és azt, 
hogy milyen munkavédelmi felszerelések állnak rendel-
kezésükre, illetve azokat milyen mértékben használják. 
Minden donorral ismertettük a vizsgálat célját, amely 
önkéntesen, a donorok írásbeli beleegyezésével történt. 
Vizsgálataink során a donorok adatait titkosan, a beteg-
jogok tiszteletben tartásával kezeltük. A donoroktól éh-
gyomri vérvétel keretében, steril körülmények között, 
ülő pozícióban, könyökhajlatból heparinnal alvadásgá-
tolt vérmintát vettünk. A levett vérmintákat klinikai la-
boratóriumi és geno- és immuntoxikológiai vizsgálatok 
céljára használtuk fel. A donorok vérmintáiból – kromo-
szómaaberrációk meghatározása mellett – részletes klini-
kai laboratóriumi vizsgálatok is történtek, amelyek a he-
matológiai, a máj- és a vesefunkciós paraméterek mellett 
az életmódbeli kockázatok jellemzésére (vizeletrodanid-, 
szérumglükóz-, szérumösszkoleszterin-, HDL- és LDL-
koleszterin- és szérumtriglicerid-szint) is kiterjedtek.
Kromoszómaaberrációk gyakoriságának 
meghatározása
A lymphocyták szerkezeti és számbeli kromoszómaaber-
rációinak gyakoriságát (CA) teljes vérből, ﬁ tohemagglu-
A betegségek elsődleges megelőzése komplex szakmai 
és társadalmi feladat. A szakmai szempontok ismerői, ne-
vezetesen a megelőző orvostan, népegészségtan és a fog-
lalkozás-egészségügyi szakemberek vezető szerepére van 
szükség ahhoz, hogy a munka sikeres legyen. Ezért min-
den kockázatbecslés kapcsán fel kell hívni az érintettek 
ﬁ gyelmét a munkahelyi ártalmak ismertetése mellett 
(kockázatközlés) az életmódból adódó ártalmakra is. Jól 
ismert jelenség, hogy a dohányzó és rendszeresen alko-
holt fogyasztó vegyipari munkások betegségkockázata 
hatványozottan érvényesül [27]. Ezért van az, hogy a 
valóban veszélyes munkahelyeken azokról a dolgozók-
ról, akik káros szenvedélyük miatt már megromlott 
egészségi állapotban próbálnak helytállni, nagyon gyor-
san kiderül, hogy az egészségügyi paramétereik miatt 
alkalmatlanná válnak a munkavégzésre. A gyakorlatban 
ez úgy jelentkezik, hogy a veszélyes munkakörben dol-
gozó munkavállalók általános egészségi állapota jobb, 
mint az átlagnépesség korban, nemben egyeztetett 
 csoportjaiban. Ezt a jelenséget angol kifejezéssel élve 
„healthy worker effectnek” nevezzük [33]. Ugyanakkor 
ez a látszólagos egészség, ha nem ﬁ gyelünk a munkakö-
rülményekre, gyorsan átcsaphat rokkantságba. Ennek 
elkerülésére a munkahelyi expozíció csökkentésével pár-
huzamosan sikerrel kecsegtet az a beavatkozás, hogy az 
illető munkahelyének megtartása érdekében leszokjon 
káros szenvedélyéről, és a munkáltató a folyamatos kör-
nyezeti, biológiai és citogenetikai monitorozás segít-
ségével gondoskodjon a veszélyesanyag-kibocsátás ala-
csony szinten tartásáról. Ugyanakkor meg kell jegyezni, 
hogy rákkeltők, mutagének és a hormondiszrupterek 
esetében az alacsony munkahelyi levegőkoncentráció 
nem nyújt védelmet akkor, ha az illetőnek fokozott haj-
lama van a fenti betegségekre, vagy ha egyéb betegsége, 
fokozott stressz, hypertonia, cukorbetegség vagy immu-
nológiai eltérések is jelen vannak [34, 35, 36, 37]. Az 
alábbi vizsgálatunkban citosztatikumokkal, fertőtlenítő-
szerekkel és különböző altatógázokkal foglalkozó kór-
házi nővéreket, orvosokat vizsgáltunk, főleg genotoxi-
kológiai érintettség tekintetében. Ugyanis az anamnézis 
felvétele kapcsán feltűnő volt, hogy a csoport tagjainál 
számos esetben pajzsmirigyeltéréseket találtunk, és en-
nek kapcsán kíváncsiak voltunk arra, hogy ezek a pajzs-
mirigyeltérések hogyan függnek össze a géntoxikológiai 
állapottal.
Módszer
Vizsgálatainkban összesen 642, citosztatikumexponált 
kórházi dolgozó (csak nők) monitorozását végeztük el, 
a  foglalkozási orvosi időszakos alkalmassági vizsgálat 
 keretében (1009 vizsgálat). Az adatokat korban, nem-
ben egyeztetett, ismert környezeti vagy munkahelyi ge-
notoxikus ágensekkel nem exponált kontrollok csoport-
jához (262 fő, 299 vizsgálat, csak nők) viszonyítottuk. 
Vizsgálataink elvégzését minden esetben megelőzte egy 
részletes anamnézis felvétele, amely alapján megállapí-
1. táblázat A kontroll és citosztatikumexponált donorok főbb demográﬁ ai 
adatainak és kromoszómaaberrációik gyakorisága átlagértékei-









Alkohol (%) 33,3 42,4 35,9 41,1
Dohányzás (%) 33,3 26,6 61,5 52,1
Fogamzásgátlók 
(%)



























Alkohol: alkalomszerűen alkoholfogyasztók (<2 dl/nap).
Dohányzók: valaha dohányzók (leszokottak is).
*Szigniﬁ káns a kontrollokhoz képest (Student’s t-teszt, p<0,05).
**Szigniﬁ káns a normál (pajzsmirigyeltéréssel nem rendelkező) cito-
sztatikumexponált kontrollokhoz képest (Student’s t-teszt, p<0,05).
***A pajzsmirigyeltérésekkel nem rendelkező, normáldonorok százalé-
kában.
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tinin- (PHA) stimuláció mellett, 50 órás (37°C, 5% CO2, 
95% relatív páratartalmú termosztátban) standard te-
nyésztés és preparálás után, 100 metafázisból határoztuk 
meg [38, 39]. Az értékelések során a mintákat kódszám-
mal jelöltük, és az adatok értékelését dupla vak módon 
végeztük. A csak akromatikus sérüléseket (gap-eket) 
nem számítottuk be a kromoszómaaberrációk gyakori-
ságába.
Immunfenotipizálás
A keringő lymphocyták alcsoportjait és aktiváltsági álla-
potát immunfenotipizálás módszerével határoztuk meg 
[40]. A méréshez heparinizált teljes vért használtunk. 
A vizsgálatok során perifériás lymphocyták felszíni mar-
kereit mértük ﬂ uoreszkáló festékekkel jelölt monoklo-
nális ellenanyagok segítségével, áramlásos citoﬂ uorimé-
teren. A vizsgált felszíni antigének: CD3 (T-sejt-receptor), 
CD4 és CD8 (T-sejt-koreceptorok), CD19 (B-sejt- 
koreceptor), CD25 (interleukin-2-receptor), CD45 (pro-
tein-tirozin-foszfatáz, pan leukocyta marker), CD56 
( neural cell adhesion molecule, NK-sejt-marker), CD71 
(transz ferrinreceptor). 3, illetve 4 színű jelölést alkal-
mazva a következő ellenanyag-kombinációkat használ-
tuk: 1. CD25-FITC/CD8-PE/CD3-PerC/CD4-APC; 
2. CD56-FITC/CD3-PerCP/CD45-APC; 3. CD71-
FITC/CD3-PerCP/CD19-APC. Standard előre- és ol-
dalszórás alapján, illetve CD45-pozitivitás alapján külön-
böztettük meg a leukocytapopulációkat és állítottuk be a 
lymphocytakaput. A donorok lymphocyta-alpopulációit 
(T-lymphocyta, helper T-, citotoxikus T-, B-lymphocyta 
és NK-sejt) sejtvonalmarkerek segítségével határoztuk 
meg. A CD25 (IL-2R) és CD71 (transzferrinreceptor) 
felszíni antigéneket a lymphocyták aktiváltsági állapotá-
nak meghatározására használtuk.
Neutrophil granulocyták ölőképességének 
mérése
A fehérvérsejtek ölőképességével arányos reaktívoxigén-
intermedier (ROI) -termelést Bursttest (Phagoburst®) 
kit segítségével mértük. A heparinizált teljes vért a vérvé-
tel után közvetlenül felhasználtuk. A neutrophil granu-
locyták aktiválására reaktívoxigén-intermedierek terme-
lésével válaszolnak, amelyek oxidálják a ﬂ uorogén 
szubsztrátot. Az átalakult szubsztrát mennyisége ará-
nyos a keletkezett reaktívoxigén-gyökök mennyiségével. 
A mé rést áramlási citométeren végeztük. Megmértük az 
átalakult szubsztrát mennyiségét a kontroll-, illetve a sti-
mulált mintákban, valamint meghatároztuk a ROI-ter-
melő sejtek százalékát. Az aktiváló stimulus: 1. fMLP 
kemotaktikus peptid (gyenge stimulus); 2. ellenanyaggal 
opszonizált E. coli, amely az ellenanyag konstans részét 
felismerő Fc-receptoron keresztül hat (partikuláris sti-
mulus); 3. PMA (forbol-mirisztil-acetát), amely a prote-
inkináz C-n keresztül továbbít jelet (erős stimulus).
Statisztikai analízis
A statisztikai számításokat GraphPad Prism 3.02 szoft-
verrel, Student’s t-teszttel végeztük (GraphPad Soft-
ware, Inc.), a statisztikailag szigniﬁ káns eltérést a vizsgá-
lati csoportok és a kontrollok között p<0,05 értéken 
határoztuk meg.
Eredmények
Vizsgálataink során összesen 904 nő klinikai és citogene-
tikai adatait dolgoztuk fel (1. táblázat). Közülük 262 
kontrollét, akik egészségügyben dolgoztak, de nem 
érintkeztek citosztatikumokkal, altató- vagy sterilizáló-
gázokkal. A kontrollok átlagéletkora 48 év volt, míg a 
kórházi nővéreké 40 év. A kontrollok közül mindössze 3 
(1,16%) esetben volt pajzsmirigyeltérés, míg a citosztati-
kumexponált 642 nővérből 39 olyan esetet találtunk (79 
vizsgálat), ahol valamilyen pajzsmirigybetegség volt jelen 
az anamnézisben (6,47%). Az életkor mindkét csoport-
ban a pajzsmirigybetegeknél volt magasabb, mint azok-
nál, akiknél nem mutatkozott eltérés. A fogamzásgátlók 
használata a citosztatikumexponáltak mindkét csoportjá-
nál magasabb volt a kontrolloknál, de a fogamzásgátlók 
használatának a betegséggel való kapcsolata a pajzsmirigy-
eltéréssel rendelkezők kis száma miatt statisztikailag nem 
értékelhető. Az alkalmi alkoholfogyasztók száma az álta-
lunk vizsgált csoportok között nem mutatott eltérést. 
Ugyanakkor az általunk vizsgált pajzsmirigybetegek kö-
zött szigniﬁ kánsan többen voltak, akik dohányoztak (20 
aktív és 4 exdohányos). A citosztatikumokkal exponált 
pajzsmirigybetegek körében a kromoszóma-rendellenes-
ségek aránya (3,69%) szigniﬁ kánsan magasabb volt, mint 
a pajzsmirigyeltérést nem mutató, citosztatikumokkal 
exponált csoportban (2,43%) és a kontrollcsoportokban 
(1,70, illetve 1,60%).







Alulműködés 1  3 –
Túltengés 1 12 5
Ciszta  3 3
Ciszta + műtét  1 –
Duzzanat  2 2
Golyva  1 1
Göb  2 1
Rosszindulatú daganat  2 2
Hideg göb  3 3
Gyulladás  1 –
Strúma 1  6 6
Strúma + műtét  3 1
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A pajzsmirigybetegségek típusait a donorok elmon-
dása és leleteik alapján a 2. táblázat tartalmazza. Az ál-
talunk vizsgált citosztatikumexponált betegekből a do-
hányzók közül 2-nek volt daganata, emellett ebben a 
csoportban még 3 ciszta, 1 golyva, 5 túltengés, 2 duzza-
nat, 1 göb, 3 hideg göb fordult elő, és 7 volt strúmás. 
A 3 pajzsmirigybeteg kontroll közül az egyedüli exdo-
hányosnak strúmája volt.
A citosztatikumexponált, pajzsmirigyproblémával ren-
delkezők csoportjának immunológiai eltérései a kont-
rollhoz képest: emelkedett a helper- és csökkent a cito-
toxikus T-lymphocyták aránya, ami a Th/Tc arányt 
megemelte, illetve csökkent a transzferrinreceptort 
(CD71) expresszáló B-sejtek aránya. A citosztatikumex-
ponált, pajzsmirigyeltéréssel rendelkezőknél, a citoszta-
tikumexponált, pajzsmirigyeltéréssel nem rendelkezők-
höz képest, a fentieken túl, a következő változásokat 
tapasztaltuk: csökkent a B-sejtek és a transzferrinrecep-
tort expresszáló T-sejtek aránya (3. táblázat). Ezenfelül 
csökkent mind a neutrophil granulocyták oxigéninter-
medier-termelése E. coli-stimulusra, mind az erre a sti-
mulusra válaszoló sejtek százaléka (4. táblázat).
Megbeszélés
A pajzsmirigy-rendellenességek kialakulásában meghatá-
rozó jelentőségű a jódanyagcsere épsége [18]. Nevezete-
sen a jódhiány elégtelen pajzsmirigyműködéshez vezet, 
míg extra mértékű jódbevitel képes a pajzsmirigy hor-
montermelését stimulálni. A különböző típusú, hormo-
nális rendszert érintő megbetegedések minden esetben a 
pajzsmirigy működését is befolyásolják, ilyenek például a 
cukorbetegség, a Cushing-kór, a gigantismus, a hipoﬁ zer 
eredetű törpeség vagy a különböző szexuális működést, 
például meddőséget okozó kórállapotok. A szexuálszte-
roidok termelésének zavara is érinti a pajzsmirigy állapo-
tát éppúgy, mint a környezetben található hormonszerű 
vegyi anyagokkal történő expozíció, mint amilyenek a 
hormondiszrupterek [41, 42, 43, 44]. Sőt ismerünk 
olyan természetes növényi anyagokat, amelyek elősegítik 
a strúmaképződést. A nemzetközi irodalomban a mode-
rált alkoholfogyasztást [45], hozzánk hasonlóan, nem 
tekintik kockázati tényezőnek a pajzsmirigybetegségek 
kialakulásában.
Az irodalom a pajzsmirigyeltérések kialakulásában 
nagy jelentőséget tulajdonít a dohányzásnak [46]. A do-
hányfüstben 4000 vegyületet sikerült azonosítani, ame-
lyek közül körülbelül 60 humán rákkeltő, hormondisz-
rupter, mutagén és teratogén anyag is szerepel, ami 
egyben az immunrendszert is gátolja. Így a dohányzás 
igen ambivalens módon hat a pajzsmirigyre: meglepő mó-
don a pajzsmirigy rosszindulatú daganataival szemben 
is védőhatással bír, és az immungátlás révén csökkenti a 
Hashimoto-thyreoiditis esélyét, ugyanakkor elősegíti a 
túlműködő golyva és a Graves-betegség kialakulását [47].
Az általunk vizsgált eseteknél, az irodalmi adatokhoz 
hasonlóan, a dohányosok között nem szerepelt alulmű-
ködés, de emelkedett számban találtunk túlműködő és 
pajzsmirigyduzzanatokkal járó eseteket, ugyanakkor az 
alacsony esetszám miatt ezek az adatok statisztikailag 
még nem értékelhetőek.













Kontroll 152 44,6±0,6 25,9±0,6 1,9±0,1 9,7±0,3 1,7±0,1 48,1±2,3
Citosztatikum, nincs 
pajzsmirigyeltérés
653 45,5±0,3 24,8±0,2 2,0±0,0 11,5±0,1 2,0±0,1 49,1±1,1
Citosztatikum, van 
pajzsmirigyeltérés
49 49,3±1,2*# 22,4±0,9*# 2,4±0,1*# 10,6±0,4# 1,5±0,1# 40,7±2,8*#
*Szigniﬁ káns a kontrollhoz képest.
#Szigniﬁ káns a citosztatikum-pajzsmirigyprobléma nélküliekhez képest.
Megjegyzés: A kontrollok között nem szerepelnek a pajzsmirigyeltérést mutató 3 kontrollszemély adatai.
4. táblázat A kontroll és citosztatikumexponált donorok fehérvérsejtjeinek 


















*Szigniﬁ káns a kontrollhoz képest.
#Szigniﬁ káns a citosztatikum-pajzsmirigyprobléma nélküliekhez ké-
pest.
Megjegyzés: A kontrollok között nem szerepelnek a pajzsmirigyelté-
rést mutató 3 kontrollszemély adatai. 
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Következtetések
Elmondhatjuk, hogy a pajzsmirigy állapota döntő szere-
pet játszik a környezethez való alkalmazkodásban, így a 
környezeti ártalmak hatása befolyásolja a normális mű-
ködést, ami a különböző patológiai állapotok, gyulladá-
sok, jó- vagy rosszindulatú folyamatok kialakulásához 
vezethet. 
Jelen vizsgálatunkban a világon elsőként foglalkoz-
tunk azzal a kérdéssel, hogy a géntoxikológiai hatások 
miként függnek össze a különböző, pajzsmirigyben ma-
nifesztálódó kórállapotokkal. Vizsgálataink során megál-
lapítottuk, hogy a környezeti, munkahelyi alacsony dózi-
sú citosztatikumokkal történő munkavégzés során nem 
csupán a géntoxikus hatások mutathatók ki a perifériás 
vérben, hanem a pajzsmirigy megbetegedéseinek gyako-
risága is emelkedik. Megállapítottuk, hogy a citosztatiku-
mokkal exponált csoportban eleve magasabb a pajzsmi-
rigy eltérést mutató egyedek száma, illetve akik ilyen 
eltéréseket mutatnak, azoknál a kromoszóma-rendel-
lenességek száma is szigniﬁ kánsan emelkedett. A citosz-
tatikumexponált, pajzsmirigyeltéréssel rendelkezők 
 immunfenotipizálási és a neutrophil granulocyták oxigé-
nintermedier-termelési adatai, a citosztatikumexponált, 
pajzsmirigyeltéréssel nem rendelkezőkhöz képest, im-
mungátlásra utalhatnak. Ennek magyarázatát a dohány-
zással is összefüggésbe hozhatjuk, hiszen jól ismert, 
hogy a dohányzás miatti magas szérumtiocianát-szint 
gátolja az immunreaktivitást, így alakulhat ki az aktív do-
hányzás autoimmun pajzsmirigybetegségek kialakulását 
gátló hatása is [47]. Annak a kérdésnek az eldöntését, 
hogy ezek a jelenségek kóroki vonatkozásban is össze-
függnek-e, vagy csupán párhuzamosságokról van szó, 
a jövőbeni kutatások hivatottak eldönteni.
Anyagi támogatás: A vizsgálatok elvégzése az NKFP 
1/016/2001 és az NKFP-1/B-047/2004 pályázatok 
támogatásával történt.
Szerzői munkamegosztás: T. A.: A vizsgálat orvosi fel-
ügyelete, a kézirat megszövegezése. J. M.: A genotoxi-
kológiai vizsgálatok lefolytatása, adatelemzés, statisztikai 
elemzések, részvétel a kézirat megszövegezésében. B. A.: 
Az immuntoxikológiai vizsgálatok lefolytatása, statiszti-
kai elemzések. M. J.: A genotoxikológiai vizsgálatok le-
folytatása, részvétel a kézirat megszövegezésében. A cikk 
végleges változatát valamennyi szerző elolvasta és jóvá-
hagyta.
Érdekeltségek: A szerzőknek nincsenek érdekeltségeik.
Köszönetnyilvánítás
Köszönjük a Semmelweis Egyetem Genetikai, Sejt- és Immun-
biológiai Intézetének, hogy lehetővé tették az áramlási citomé-
teres méréseket.
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